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В последние годы пристальное внимание исследо­
вателей привлекают обструктивные нарушения дыха­
ния во время сна (ОНДС). Эго обусловлено тем, что 
данная патология широко распространена, влияет на 
качество жизни и есть все основания полагать, что 
ОНДС повышают сердечно-сосудистую заболевае­
мость и смертность. В ряде исследований было пока­
зано, что храп и синдром обструктивного апноэ и ги- 
попноэ во время сна (СОАГС) могут способствовать 
развитию артериальной гипертензии, ишемической 
болезни сердца, нарушениям сердечного ритма и 
проводимости, правожелудочковой сердечной недо­
статочности и мозговому инсульту. Поэтому понима­
ние причин, предрасполагающих к возникновению 
обструкции верхних дыхательных путей (ВДП) во 
время сна, имеет не только научное, но и практичес­
кое значение.
ОНДС согласно современным представлениям 
включают в себя СОАГС, синдром повышенного со­
противления ВДП, который, однако, выделяется не 
всеми исследователями, и привычный храп (от англ. 
— primary snoring). Под СОАГС понимают клиничес­
кий синдром, характеризующийся преходящими эпи­
зодами обструкции ВДП во сне, во время которой на­
блюдаются прекращение (апноэ) и/или уменьшение 
(гипопноэ) воздушного потока дыхания, гипоксемия, 
нередко сопровождающаяся гиперкапнией, колебания 
внутригрудного давления и повторяющиеся реакции 
ЭЭГ-активации, которые нарушают структуру сна и 
вызывают избыточную дневную сонливость. Синдром 
повышенного сопротивления ВДП проявляется повы­
шенным сопротивлением дыхательному потоку с не­
обходимостью приложения чрезмерных дыхательных 
усилий во время сна, что также индуцирует частые 
реакции ЭЭГ-активации, фрагментирующие сон. Под 
привычным храпом подразумевают не осложненный 
звуковой феномен. Однако, на наш взгляд, его клини­
ческое значение еще предстоит уточнить.
Патофизиологические механизмы ОНДС многочис­
ленны и до конца не изучены. Необходимо отметить,
что во время сна у здоровых лиц в результате сниже­
ния тонуса мышц глотки и изменения механики ды­
хания происходит физиологически безопасное повы­
шение сопротивления ВДП [30,43]. Но у пациентов с 
ОНДС наблюдается частичный или полный коллапс 
глотки, проявляющийся храпом, апноэ и гипопноэ. 
Наиболее часто обструкция ВДП локализуется на 
уровне ротоглотки, между хоанами и эпиглоттисом, в 
наиболее податливом сегменте глотки. Установлено, 
что состояние ВДП во время сна определяется исход­
ным диаметром глотки, функциональным состоянием 
мышечного аппарата глотки, уровнем давления в тра­
хее и бронхах во время вдоха и центральной регуля­
цией дыхания. Следовательно, различная патология, 
трансформирующая любой из этих компонентов, мо­
жет привести к развитию ОНДС.
К ним прежде всего относятся факторы, уменьшаю­
щие исходный калибр ВДП, которые подробно будут 
рассмотрены ниже. Активность глоточной мускулату­
ры детерминируется химической и парасимпатичес­
кой стимуляцией, давлением в ВДП и барорецептор­
ной реактивностью [9]. На начальных стадиях ОНДС 
изменение перечисленных параметров в условиях 
коллапса ВДП является мощным стимулом для повы­
шения инспираторной тонической и фазической ак­
тивности мышц — дилататоров глотки. Но в связи с 
чрезмерным объемом работы [53,54] в конечном итоге 
наступают их дистрофия и дисфункция [60,70]. Кроме 
того, дыхание через суженные ВДП формирует избы­
точное отрицательное давление в ВДП, которое на 
фоне ослабления контрактильной способности мышц, 
дилатирующих глотку, согласно принципу Бернулли, 
создает эффект "присасывания" и увеличивает веро­
ятность коллапса ВДП. Немаловажное значение в па­
тогенезе ОНДС имеют дефекты локальных и цент­
ральных механизмов регуляции дыхания, которые 
наблюдаются у пациентов с ОНДС в сравнении со 
здоровыми обследуемыми. Так, в литературе имеются 
сообщения об изменении при СОАГС состояния меха­
норецепторов глотки [13,49], периферической и цент­
ральной хемо- и барорецепторной чувствительности и 
реактивности [ 12,38,39,49], а также о десинхрониза­
ции фазической и тонической активности глоточной 
мускулатуры, диафрагмы и мышц грудной клетки [27].
Одним из главных факторов риска ОНДС считает­
ся избыточный вес, определяемый как индекс массы 
тела (ИМТ=вес/рост2) более 27 кг/м 2 или как пре­
вышение идеального веса более чем на 20%. Этот 
вывод сделан на основании того, что среди больных 
с ОНДС преобладают тучные люди. Например, среди 
1000 пациентов с СОАГС Стенфордской клиники 
расстройств сна более 2/3 имели вес, превышаю­
щий 130% от должного [22]. При статистической об­
работке результатов в многочисленных исследовани­
ях выявлялись положительные корреляции между 
степенью ожирения и тяжестью ОНДС. Так, при 
множественном регрессионном анализе было уста­
новлено, что ИМ Т является в 2 раза более сильным 
предиктором ОНДС, чем мужской пол и возраст [3]. 
По данным Т. Yang и соавт. [85], повышенный ИМТ 
ассоциируется с 4-кратным увеличением риска раз­
вития СОАГС. Но решающим доказательством роли 
ожирения в патогенезе ОНДС являются исследова­
ния, по данным которых снижение веса на 31-47% 
сопровождается уменьшением числа апноэ и гипо- 
пноэ на 89-98% [26,57]. Причем это проявляется не 
только уменьшением апноэ и гипопноэ, но и статис­
тически достоверным понижением одного из главных 
маркеров обструкции ВДП — повышенного назофа­
рингеального сопротивления [78].
Считается, что ожирение способствует структур­
ным и функциональным изменениям ВДП, которые 
предрасполагают к возникновению ОНДС. Так, по 
данным компьютерной томографии (КТ) [68,76] и маг­
нитно-резонансной томографии (М РТ) [8,65] увеличе­
ние количества перифарингеальной жировой клетчат­
ки у пациентов с СОАГС непосредственно уменьшает 
диаметр глотки. Определенную роль в сужении ВДП 
играет утолщение и удлинение мягкого неба [6 8 ]. Еще 
одним патогенетическим механизмом является внеш­
няя компрессия глотки подкожными жировыми отло­
жениями в области шеи. В  опытах на животных было 
показано, что при наложении груза на переднюю по­
верхность шеи у анестезированных и лежащих на 
спине кроликов наблюдается существенное увеличе­
ние сопротивления ВДП [35]. Кроме того, окологло­
точные жировые отложения изменяют геометрию 
ВДП. При проведении КТ [6 8 ] и М РТ [6 6 ] было уста­
новлено, что пациенты с СОАГС и ожирением в отли­
чие от рандомизированных по ИМТ лиц без СОАГС 
имеют эллипсовидную форму просвета ВДП с длин­
ной осью, ориентированной в переднезаднем направ­
лении. У здоровых обследуемых эта ось расположена 
поперечно, а у лиц с храпом, но без апноэ геометрия 
ВДП занимает промежуточное положение.
Влияние избыточного веса на функцию ВДП в ос­
новном сводится к тому, что уменьшение легочных 
дыхательных объемов, которое наблюдается при 
ожирении из-за понижения экскурсии живота и гру­
ди, способствует дальнейшему понижению давления 
в ВДП [28,67]. Кроме того, жировая инфильтрация 
мышц глотки может напрямую снижать их контрак- 
тильность.
Еще одним механизмом, участвующим в развитии 
ОНДС при ожирении, может быть нарушение цент­
ральной регуляции дыхания. Считается, что в основе 
часто встречающихся у данных пациентов гиповен­
тиляции и периодического дыхания находится сни­
жение активности и нестабильность респираторных 
нейронов головного мозга [87]. В литературе также 
имеются данные о нарушении при ожирении цент­
ральной и периферической хемочувствительности и 
реактивности во время бодрствования. Хотя данные, 
полученные в различных исследованиях, противоре­
чивы [12,38,39].
Тесно связаны с ожирением такие факторы риска 
ОНДС, одновременно выступающие в качестве кли­
нических маркеров этого состояния, как увеличение 
окружности шеи и центральный (или абдоминаль­
ный) тип ожирения. Их патогенетическая роль по­
нятна из сказанного выше [85].
Следующим по значению фактором риска считает­
ся мужской пол. Данное заключение было сделано 
на основании того, что ОНДС преимущественно 
встречаются у мужчин. Среди пациентов сомнологи- 
ческих клиник соотношение мужчин и женщин с 
СОАГС составляет 7:1 и 8:1 [5,18,23], а в популяци­
онных выборках — 2:1 и 3:1 [63,85]. Однако причи­
ны этого до сих пор неясны, так как результаты ис­
следований, посвященных изучению этого феномена, 
разноречивы. Например, D .H ate  и соавт . [83] в 
одной из работ сообщили, что у здоровых мужчин 
отмечается статистически достоверное повышение 
сопротивления ВДП во время бодрствования в срав­
нении со здоровыми женщинами. Однако в его же 
недавнем исследовании указанные факты не нашли 
своего подтверждения. При электромиографии во 
время бодрствования авторы обнаружили более вы­
сокую активность т.gen ioglossa l у женщин и пред­
положили, что это может способствовать большей 
стабильности ВДП во время сна [61].
Тем не менее при сравнении рандомизированных 
по ИМТ, окружности талии и груди пациентов обое­
го пола было обнаружено, что половые различия при 
ОНДС не зависят от веса обследуемых и что более 
тяжелый СОАГС при прочих равных условиях на­
блюдается у мужчин [48]. Поэтому было высказано 
предположение, что причиной указанных отличий 
может быть повреждающее действие мужских и про­
текторное влияние женских половых гормонов 
[15,34]. С этой гипотезой согласуется тот факт, что 
распространенность ОНДС среди женщин сущест­
венно нарастает после наступления менопаузы [6 ]. 
Однако при сравнении женщин, находящихся в пре- 
и постменопаузе, C.Guilleminault и соавт. [24] уста­
новили, что последние имеют более выраженные 
структурные изменения ВДП и больший вес. Таким 
образом, в настоящее время полагают, что половые
различия при ОНДС обусловлены половыми особен­
ностями в локальном распределении жира и морфо­
функциональными характеристиками ВДП. На наш 
взгляд, в качестве еще одной причины указанных 
различий может выступать большая интенсивность 
курения и употребления алкоголя среди мужчин.
В многочисленных исследованиях было показано, 
что ОНДС нарастают по мере увеличения возраста. 
До начала 90-х годов признавалась положительная 
монотонная зависимость распространенности и тя­
жести ОНДС от возраста больных [1,6,14,36].
В последние годы данное положение признается 
верным только у людей молодого и среднего возраста. 
В отношении распределения ОНДС в пожилом и стар­
ческом возрасте сохраняются некоторые неясности. 
Усиление частоты и выраженности ОНДС в старших 
возрастных группах ранее обосновывалось тем, что в 
некоторых исследованиях были замечены морфологи­
ческие и физиологические предпосылки для появления 
ОНДС. Во-первых, у здоровых пожилых людей старше 
60 лет достоверно чаще наблюдаются понижение и 
большая вариабельность минутной вентиляции, что 
предрасполагает к появлению периодического дыхания 
и более продолжительным эпизодам частого поверхно­
стного дыхания (от англ. — rapid shallow breathing) 
[36,72,79,80]. Интересно, что E.T.Shore и соавт. [72] 
при сравнении респираторных показателей во время 
сна у лиц в возрасте 75,8±6,1 и 24,8±3,8 года обнару­
жили удлинение времени вдоха, более высокие значе­
ния минутной вентиляции и более низкую частоту ды­
хательных движений. Аналогичные изменения этих 
параметров наблюдаются при ОНДС. Поэтому до сих 
пор неясно, является ли это следствием более поверх­
ностного сна, или это обусловлено понижением кон­
троля над дыханием со стороны центральной нервной 
системы, или, наконец, это связано с субклинической 
обструкцией ВДП.
Во-вторых, в ранних работах у пожилых людей 
были выявлены структурно-функциональные измене­
ния ВДП, предрасполагающие к появлению их обст­
рукции во время сна. Так, в сравнении с молодыми 
обследуемыми сообщалось об уменьшении диаметра 
глотки [ 1 0 ], расстояния между подъязычной костью 
и нижней челюстью [44] и об увеличении сопротив­
ления ВДП, хотя не исключалось, что последнее бы­
ло обусловлено избыточным весом [83]. В дальней­
шем были опубликованы противоположные данные. 
Например, С.Burger и соавт. [11] при обследовании 
30 пациентов в возрасте от 20 до 79 лет не обнару­
жили понижения активности мышц, дилатирующих 
глотку, различий в размерах ВДП и повышенной 
склонности к развитию коллапса по мере увеличе­
ния возраста. Увеличение сопротивления ВДП было 
характерно для мужчин, а также женщин, находя­
щихся в менопаузе, и не коррелировало с ОНДС. 
Похожий результат получили /.S ta u ffe r  и P.Levy
[42,73] при сравнении рандомизированных по поло­
вому составу, ИМТ и тяжести ОНДС групп пациен­
тов старше и моложе 65 лет.
В работах, выполненных в последние годы показа­
но, что распространенность и тяжесть ОНДС про­
грессивно увеличиваются после 30 лет и максималь­
ные значения наблюдаются в возрасте 45-64 лет. 
После 65 лет происходит снижение частоты и выра­
женности ОНДС [2,85]. Но представляет интерес 
точка зрения D.Bliwise и соавт. [3], по мнению ко­
торых распределение ОНДС в разных возрастных 
группах подчиняется более сложному закону. Они 
считают, что имеются 2 типа ОНДС. Первый тип, 
для которого характерны крайне тяжелый СОАГС, 
выраженное ожирение и серьезные сердечно-сосуди­
стые осложнения, имеет максимальную распростра­
ненность в возрасте 50-55 лет. Пациенты с этим ти­
пом, как правило, имея меньшую продолжительность 
жизни, как бы "облегчают" течение ОНДС в пожи­
лой популяции. Второй тип, при котором симптомы 
выражены слабо или умеренно и отсутствуют тяже­
лое ожирение и кардиоваскулярные расстройства, 
монотонно увеличивается с возрастом [4].
В последние годы большой интерес вызывает гене­
тический аспект ОНДС. Одним из первых о семье из 
нескольких человек, имеющих тяжелый СОАГС, сооб­
щили в 1978 г. К ^ г о Ы  и соавт. [75]. В  1986 г. 
С.йиШеттаиН  [21] опубликовал наблюдение о нали­
чии у нескольких поколений одной семьи аномально 
узких ВДП и выраженного СОАГС. В последнее 10- 
летие было проведено несколько больших исследова­
ний, в которых убедительно доказана возможность на­
следования ОНДС [25,62,84]. Сейчас установлено, 
что у лиц с тремя и более родственниками, имевшими 
СОАГС, риск появления ОНДС в 3,7 раза выше, чем 
у лиц без подобной наследственности [64]. Очевидно, 
что наследование при ОНДС может осуществляться 
через передачу предрасположенности к ожирению, 
наследование анатомически узких ВДП и челюстно- 
лицевых аномалий [25,45]. В многочисленных иссле­
дованиях у пациентов с СОАГС при проведении цефа- 
лометрии, КТ и М РТ были выявлены врожденные 
особенности ВДП, создающие условия для их для 
коллапса или сужения, даже при отсутствии ожире­
ния. В этих исследованиях обнаружены уменьшение 
диаметра глотки, удлинение мягкого неба, увеличение 
языка, низкое расположение подъязычной кости, рет­
ро- и микрогнатия [20,51,71]. Отдельно следует отме­
тить патогенез ОНДС при часто встречающихся на 
практике аномалиях развития нижней челюсти. В 
этих случаях главным неблагоприятным фактором яв­
ляется смещение языка кзади, в результате чего про­
исходит уменьшение и закрытие просвета ротоглотки 
во время сна. Поскольку нижнечелюстные аномалии 
являются врожденной патологией, то у таких пациен­
тов нередко выявляется недостаточная активность 
мышц, дилатирующих глотку [40].
Но наиболее убедительным аргументом в пользу 
возможности наследования ОНДС является сочета­
ние СОАГС с множественными врожденными ано­
малиями развития. Так, тяжелый СОАГС описан в 
структуре таких наследственных болезней, как син­
дромы Марфана [16], Робина [17], Тричера-Коллин- 
за [33,34] и Крузона [31]. Кроме перечисленного вы­
ше, уменьшение калибра ВДП наблюдается при ат- 
резии хоан [71] и краниофасциальном дизостозе 
[40,71].
В детском возрасте ОНДС зачастую связаны с ги­
пертрофированными аденоидами и миндалинами
[56,74]. Причем нередко при достижении 4-5 летне­
го возраста одновременно с регрессией аденоидов 
наблюдается исчезновение ОНДС. К более редким 
причинам ОНДС относят увеличение щитовидной 
железы [19], микседему [55], акромегалию [59], му- 
кополисахаридоз [58] и новообразования, извне сдав­
ливающие глотку [29,47,86].
Частой причиной развития ОНДС является нару­
шение носового дыхания. В экспериментах было 
показано, что окклюзия носа или анестезия его сли­
зистой у здоровых людей во время сна ведут к появ­
лению множественных апноэ, реакций ЭЭГ-актива- 
ции и чрезмерному числу пробуждений [52,77,82]. 
На практике было замечено, что ОНДС появляются 
или усугубляются при сезонных обострениях рини­
тов [46], искривлении носовой перегородки, гипер­
трофии носовых раковин и полипах носа [41]. Пато­
генез ОНДС при расстройствах дыхания через нос 
сводится к появлению турбулентных потоков возду­
ха и формированию в ВДП более низкого давления, 
что, как указывалось выше, способствует их коллап­
су. Кроме того, дыхание через рот во время сна, ко­
торое часто наблюдается у пациентов с патологией 
носового дыхания, может понижать активность 
мышц-дилататоров глотки [50].
К  факторам риска ОНДС также относят злоупо­
требление алкоголем и табакокурение. В ряде иссле­
дований было показано, что этанол увеличивает чис­
ло и продолжительность эпизодов обструкции глотки 
[32,69]. Полагают, что этот эффект реализуется че­
рез уменьшение активности и чувствительности гло­
точной мускулатуры к гипоксии и гиперкапнии, а 
также путем угнетающего воздействия на централь­
ную нервную систему [7,37].
Схожим с этанолом эффектом обладает табакоку­
рение. В работе D.W . W etter и соавт. [81] было по­
казано, что курение является независимым дозозави­
симым фактором риска храпа и СОАГС. Авторы 
полагают, что никотин обладает преимущественно 
центральным действием, вызывающим нестабиль­
ность дыхательного центра и нарушение регуляции 
функционирования глоточной мускулатуры.
Таким образом, простое перечисление причин раз­
вития ОНДС показывает пересечение профессио­
нальных интересов врачей различных специальнос­
тей. В лечение пациентов с ОНДС должны 
принимать участие отоларингологи, стоматологи, эн­
докринологи, хирурги, генетики, пульмонологи и не­
вропатологи. Только путем их тесного взаимодейст­
вия можно достичь индивидуального подхода в 
профилактике и лечении ОНДС в каждом конкрет­
ном случае.
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В последние 15-20 лет отмечается неуклонный 
рост заболеваний органов дыхания, среди которых 
особое место занимает хроническая обструктивная 
болезнь легких (ХОБЛ). Принято считать, что ХО БЛ 
характеризуется ограничением воздушного потока 
(ОВП), которое не является полностью обратимым 
[14]. Важно отметить, что ОВП обычно прогрессиру­
ет и сопровождается нарушениями реакции дыха­
тельных путей на повреждающие стимулы, которые 
приводят к поражению мелких бронхов и деструкции 
паренхимы легких. ОВП проявляется снижением вен­
тиляционной функции легких, в том числе уменьше­
нием объема форсированного выдоха за 1 -ю секунду 
(О Ф В !) и форсированной жизненной емкости легких 
(Ф Ж Е Л ) [14]. Частота заболеваемости ХО БЛ  имеет 
тенденцию к возрастанию: с 1965 по 1998 г. она вы­
росла на 163%. По данным ВОЗ, в 2000 г. в мире на­
считывалось 2,74 млн пациентов с ХОБЛ. В связи с 
этим очевидна необходимость поиска и создания но­
вых эффективных лекарственных средств, способных 
устранять основные проявления ХОБЛ.
Среди лекарственных препаратов, применяемых 
при ХОБЛ, особое место занимают бронхолитичес- 
кие средства. Они создают условия, при которых 
дыхание у пациентов с ХО БЛ  становится менее на­
пряженным, уменьшается одышка [5]. В качестве 
средств, устраняющих и предотвращающих бронхо­
спазм при ХО БЛ, используют м-холиноблокаторы, 
агонисты (32 -адренорецепторов, теофиллин [1-3],
оказывающие влияние на бронхи за счет разных ме­
ханизмов действия. Вместе с тем м-холиноблокаторы 
являются средствами выбора при ХОБЛ, причем во 
многих случаях эти вещества по эффективности пре­
восходят [32-адреномиметики [6,7].
Известно, что в регуляции тонуса гладкомышеч­
ных элементов (ГМ Э ) бронхов принимают участие 
парасимпатические нервные окончания, выделяющие 
ацетилхолин, стимулирующий м-холинорецепторы 
(ХР), что приводит к повышению тонуса ГМ Э [2-4]. 
Увеличение активности холинергической иннерва­
ции может быть одним из элементов, обусловливаю­
щих прогрессирование ХО БЛ  [6,17]. В настоящее 
время выделены 5 подтипов м-ХР (м^Мй), которые 
представлены как в ЦНС, так и в периферических 
тканях [8 ]. м2- и м4-ХР сопряжены с С а1га1-белком, 
стимуляция этих Х Р  приводит к ослаблению актив­
ности аденилатциклазы, для м2-ХР также характерна 
способность "закрывать" К +-каналы в предсердиях. 
т г , гпз- и т 5-ХР связаны с й^-белком и стимули­
руют активность фосфолипазы СЬе1а, что вызывает 
изменения содержания внутриклеточного Са2+ [20]. 
мгХ Р  представлены в парасимпатических ганглиях, 
локализованных в легочной ткани и эндотелии сосу­
дов. Стимуляция мгХ Р  облегчает ганглионарную пе­
редачу, способствует высвобождению ацетилхолина 
из постганглионарных парасимпатических нервных 
окончаний, который вызывает спазм ГМ Э бронхов. 
Кроме того, отмечают увеличение секреции желез
